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Usefulness　of　Quantitative　Determination　of　Cerebral　Blood　Flow　by
　　　　　　　　　　i231－IMP　SPECT　Reference　Sample　Method　in
　　　　　　　　　　　　　　　Various　Cerebrovascular　Disorders
Tadaharu　FUKUDA，　Kouichi　HASEGAWA，　Shigehito　YAMANAKA，
　　　　　Masamichi　HASUE，　Yutaka　OHTUBO’，　Atsushi　WADA’，
　　　　　　　　　　Hisashi　NAKANISHI’，　Tatuya　NAKAMURA’
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　and　Hiroshi　ITOU’
Department　of　Neurosurgery，　Hachiouji　Medical　Center
’Department　of　Neurosurgery，　Tokyo　Medical　College
　Cerebral　blood　flow　（CBF）　was　quantitatively　determined　by　N－isoproply－p一［i231］　iodo－am－
phetamine　（IMP）　single　photon　emession　computed　tomography　（SPECT）　with　a　rotating　gamma
camera．　A　ZLC　7500　unit　（SIEMENS　lnc．　）was　used　for　emission　CT，　and　a　SCINTIPAK－2400
（Shimazu　Co．，　Ltd．　）for　data　processing．　For　the　quantitative　determination　of　CBF，　arterial　bLood
samples　were　collected　for　5　minutes　during　the　intravenius　injection　of　111　MBq　of　IMP，　and　a
reference　sample　method　corrected　by　time－activity　curve　was　used．　The　determination　was　carried
out　in　90　patients　with　various　cerebrovascular　diseases　and　5　normal　volunteers．　Mean　cerebral
blood　flow　（m－CBF）　in　the　normal　cases　as　determined　by　the　above　method　was　42．4±6．0　（ml／100
g／min）．　ln　patients　with　acutephase　subarachnoid　hemorrhage　（SAH），　severity　on　CT　and　decrease
in　m－CBF　tended　to　be　correlated．　M－CBF　in　patients　who　had　cerebral　infarction　due　to　cerebral
vasospasm　was　less　than　that　in　patients　without　infarction．　The　decrease　in　m－CBF　was　marked
in　patients　with　intra－cerebral　hematomas　greater　than　45　mm　in　diameter．　Patients　with　non－
hemorrhagic　arteriovenous　malformation　（AVM）　whose　nidi　were　30　mm　or　more　in　diameter
showed　a　decrease　in　CBF　on　the　afferent　side．　This　decrease　was　caused　by　a　steal　phenomenon
affecting　CBF　around　the　AVM．　The　size　of　cerebral　infarction　on　CT　was　closely　correlated　with
the　decrease　in　CBF，　and　CBF　in　patients　with　stenosis　and　obstruction　of　the　main　trunks　was　less
（1992年5月29日受付，1992年8月20日受理）
Key　words：ヨードアンフェタミン単一光子放射型再構成断層像（N－isopropyl－p一［1231］iodoamphetamine（1231
－IMP　SPECT）），標本参考法（Reference　sample　method），脳血流量（Cerebral　blood　flow），脳血管障害
（Cerebrovascular　disorders）
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than　that　in　patients　without　them．　CBF　was　increased　by　10－200／o　in　patients　who　underwent　carotid
end－arterectomy　or　superior　temporal　artery－middle　cerebral　artery　anastomosis　for　obstruction　or
stenosis　of　the　internal　carotid　artery　or　the　middle　cerebral　artery．　The　quantitative　determination
of　CBF　by　IMP　SPECT　reference　sample　method　was　useful　for　evaluating　the　morbid　condition
and　estimating　the　prognosis　of　cerebrovascular　diseases，　and　evaluating　the　effects　of　therapy．
緒 言
　N－lsopropyl－p一［1231］Iodoamphetamine（以下
IMP）によるsingle　photon　emission　computed
tomography（以下SPECT）は臨床的に広く応用さ
れ，その有用性の報告は多いが，大部分は視覚的な
評価により判定を行ったものであり，同一疾患にお
ける症例問の比較や，治療効果の判定などは充分な
ものであるとはいい難い．
　著者らは回転型ガンマカメラを用いたIMP
SPECT　reference　sample　methodにより各種血管
障害例の脳血流量（以下CBF）の測定を行った結
果，臨床的に有用であったので報告する．
対象，方法
　1．対象
　対象は1988年10月以降に当医療センターにおい
てIMP　SPECTを施行し，　CBFを測定した各種脳
血管障害例90例で，内訳は，各種脳虚血性疾患（以
下CI）37例，破裂脳動脈瘤によるクモ膜下出血（以
下SAH）36例，脳内出血（以下ICH）11例，　nidus
の直径が30mmを越える非出血型脳動静脈奇型（以
下AVM）6例，である．また，対照としてCBFに
影響を与えないと思われる疾患及びvolunteer計5
例のCBFも測定した．
　2．CBF測定時間
　CBF測定は原則としてSAHでは発症4日以内
のacute　stage，5－20日のdelayed　ischemic　neur－
ological　deficit（以下DIND）stage，及び一部では
chronic　stageの3回，　ICHでは発症2週間以内の
急性期に1回，AVMでは術前1回，　CIでは最初の
ischemic　attackから4週間以内に1回目　bypass手
術など血行再建術を行った例では術前，後に各1回
行う事とした．
　3．CBF測定の実際
　Emission　CTはSIEMENS社のZLC　7500，　data
処理は島津社製SCINTIPAC－2400にて行った．ル
ゴールによる甲状腺block後IMP　lll　MBqを経
静脈的に投与し，同時に，fig．1左上に示す様に，反
対側擁骨動脈に留置した22Gのプラスチック針よ
り3ml／minの速度で5分間持続採血し，ウエル型
シンチレーションカウンターにて血中activityを
測定，reference　sample　methodに基づくfig．1右
下のF＝R・Cb／（N・A）の式に代入し，　CBFを算
出した．但し，true　tracer　activityについては症例
毎にoctanol抽出は行わず一律にO．75を代入し，脳
組織放射線濃度に関しては回転型ガンマカメラを使
用した為Matsudaら1）2）に従ってfig．1左下に示す
ように全脳の時間放射能曲線を作成し，投与後5分
後と30分後のstatic像のカウント比を用いて
SPECTで得られたROIカウントを補正し，更に円
筒型フアントムより得られた放射線濃度を用いた補
正値で計算した．またwashoutやextractionを考
慮した補正は行わなかった（Fig．1）．
　4．ROIの設定，　m－CBFの算出
　0－M　line　40－60　mmに相当するスライスにFig．1
右上に示す如く，左右の　fronta1，　temporal，　oc－
c pita1に3×3　pixelsのROIを設け，各々の局所
脳血流量（以下r－CBF）を算出，左右各3箇所の平
均を平均脳血流量（以下m－HBF），6箇所の平均を平
均脳血流量（以下m℃BF）とした（Fig．1）．尚，
以下の平均値の差の検定にはStudentのt検定を用
いた．
結 果
　1．対照例のm－CBF
　Hemifacial　spasm，　cervical　spondylosis，　muscle
contraction　headache等の脳循環に異常がないと
推定される5例の平均左半球CBFは42．5±5．60
（ml／100　g／min以下同じ）平均右半球CBFは
42．2±6．60，平均脳血流量（以下m－CBF）は42．4±
6．00であった（Table　la）．
　2．SAH後の血管攣縮による梗塞巣の出現と
　　CBF
（2）
一　970　一 東京医科大学雑誌 第50巻第6号
ECT Parietal
MID－uoper
MID－lower
’露・
甚
Cerebe［lum
　　，tls
I　　l　　l　．
　　o
　　　s
arterial
blood
3mVmin
昌1
，：1
1．，i
忌
」・1
1i　」
t
i231．IMP
111　M　Bq
前
言　［ヨ
9＠1回
回回
m－CBF＝1十2・…・一・・…十6／6
m－HBF＝1＋2＋30r　4＋5＋6／3
1二鎗r　亭F　　lこ～猛美　．1黄粋
4・諺岱　曾難
と蕊31
“一〇　tiV：；
’sn’r
．二日彗ε罫～歩
ら績雛
箋23葦一1卜欝　TlPtff爵CT　I＞董TY　i：．ILj嚢〉獲
1撫頚賓
・㌃． 堰@　t．「　　　＝’1．』　　’．二；’　，∵　三7二門　　「　｝　　　’：．・．咤：　・．’・ド．・．・．　　、
　　ヒ　　　　　　　　　　　　　
wtt．ぶ励
F＝100　×　RCb／N　×A
F　；r－CBF　（mVIOOg／min）
R　；Constant　withdrawal　rate
　　of　arterial　blood　（3mlfmin）
Cb；　Brain　tracer　activity
　　concentration
A　；Total　activity　in　the
　　withdrawal　arterial　blood
N　；True　tracer　activity　（O，75）
Fig．　1　CBF　analysis　by　i231－IMP　SPECT　reference　sample　method．
Table　la（Upper）
　　normal　cases．
Case　l　HFS
Case　2　HFS
Case　3　cervical
case　4
Case　5
spondylosis
muscle－
headache
muscle－
headache
contraction
contraction
M an　CBF　and　mean　HBF　of
　m－CBF
36．2±1．6
46．2　±　3．0
50．0　±　3．9
m－HBF　（rt）
35．7±2．1
47．7　±　2．5
47．7±4．0
m－HBF　（lt）
36．7　±1．2
44．7±3．1
52．3±2．5
38．3±4．5　40．0±5，0　36．7±4．0
41．2±2．8　41．7±2．5　40．7±3．5
Mean　42．4±6．0　（42．5±5．6／42，2±6．6）
　退院時CTにて脳血管攣縮による梗塞巣のlow
density　areaを残さなかったA群では，発症4日以
内のacute　stage，5－20日のDIND　stageのCBF
は夫々acute　35。97±10．40，　DIND　32．45±10．31で
あったのに対し，low　density　areaを残したB群で
は，acute　2828±7．60，　DIND　23．95±7．91といず
れのstageでもB群のCBFが有意に低かった（p＜
O．Ol）　（Fig．　2）．
　3．ICHのCBF
　Mass　effectの少ない直径45　mm以下の4例の平
均m－CBFは39．4±1．91，直径45　mm以上で
（3）
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　　　　group　A　L”A（一一）　group　B　LbA　（十）
　　Fig．2　Upper
　　Left；Group　A，　the　cases　which　showed　no　remaining　lowdensity　area
　　　　（LDA）　of　vasospasm　induced　cerebral　infarction　on　CT．
　　Right；Group　B，　the　cases　which　showed　LDA．
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　　　　　　　　　Fig．　2
　　　　　　　　　　　Sequential　change　of　CBF　at　acute　and　DIND　stage　of　SAH．
midline　shiftを伴うような中～重症例7例の平均　　　Nidusの直径が30　mmを越える非出血型の
m－CBFは24．10±2．30であった（Fig．3）．　　　　　AVM　6例で，　nidusの周辺部にROIを設けてr－
　4．AVMのCBF　　　　　　　　　　　　　　CBFを算出すると，11－35の範囲であり，　nidusの
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（4）
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　　　　　m－CBF　＝39，4±1．91　m－CBF　＝24，1±2．3
　　　　　　　　　（n＝4）　（n＝7）
Fig．　3　Left；CBF　of　intra　cerebral　hematoma　（ICH）　cases　of　less　than　45　mm　in
　　diameter．
　　Right；CBF　of　ICH　cases　with　midline　shift　of　45　mm　or　more　in　diameter．
　　　　　　　　　　　　Fig．4　m－HBF　of　affected　side　24．9±7．1
　　　　　　　　　　　　　　　　m－HBF　of　contralateral　side　32．4±6．2
Fig．　4　CBF　of　non　hemorrhagic　arterio－venous　malfomation　of　more　than　30　mm　in　diameter　of　the　nidus．
存在するaffected　sideのm－HBF（以下Am－
HBF）は24．9±7．10であった，一方contralateral
sideのm－HBF（以下Cm－HBF）はcase　3で23．6
と著明な低下を示したが，他は31－41と正常～軽度
低下を示し，6例の平均は32．40±6．20であった
（Fig．　4）．
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Fig．　6　Changes　of　CBF　after　carotid　endarterectomy　or　superior　temporal－middle　cerebral
　　artery　anastmosis．
　5．脳梗塞例のCBF
　i）急性期の梗塞巣の範囲，血管の狭窄，閉塞と
CBF
脳梗塞急性期例では，図に示す左内頸動脈の完全閉
塞で左半球のほぼ全域に梗塞巣の出現した例のAm
－HBF　9．’OO±2．65であったのに対し，中大脳動脈閉
塞を認めるがco－1ateral　circurationが良好で梗塞
巣の出現を見なかった例のAm－HBF　22．67±2。31
であった．更に，主要血管の狭窄，閉塞を伴わない
1acunar　infarction例ではAm－HBF　44．00±8．34
と殆ど正常であった（Fig．5）．
　CBFを測定した37例の梗塞巣の大きさと主要血
管の狭窄，閉塞（以下SO）の有無，　m－CBFの関係
を検討すると，正常CTまたはlacunar　infarction
群ではSO（一）39．29±8．38，　SO（十）39．13±7．49，
一つの主要動脈の支配領域に相当する梗塞巣，又は
watershed　infarction　を示す群では　SO　（一）
32．91±10．75，SO（＋）25．31±6．17，二つ以上の主
（7）
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Table　lb（Lower）　CT　classification　of　cerebral
　　infarction　and　relationship　between　lesion，
　　size，　and　reduction　of　CBF
　CT　classitication
日roup　A
Nvrmal　CT　or　lacunarinfarction
臼roup　B
Water　sheti　type　LDA　of　LDA　is
noted　at　one　territDry　Df　main
trunk　as　fo］lows
　i　）Anterior　cerebral　artery（ACA）
　ii）　Middle　cerebral　artery（MCA）
iii）　Perforator　of　MCA
iv）Posteriorcerebra［artery（PCA）
　y）Perforator　of　PCA
Group　C
　　　　　　　　　　　＊　Dcclusion　er　severe　stenDsis　or　maln　trunk　：LDA　is　noted　on　twD　or　more　　　　　　　　　　　　ecclusiun　Dr　mDre　thaH　seycnty　tiye　perce”t　stenosis
territory　of　i　）一　y　）　of　main　trurik　rovnd　in　cerehral　angieg；apliy，
Occulsbn　o「
唐?Ψere　st巳口OS「S
No．　of
m－CBF
of　malntrunkcasεS
Group　A （一） n＝1339．29±a38
｛n＝19） （十） n＝　6 39，13±7．49
Grou口B （一） r1＝　3 32．91±10．75
（員＝12｝ （十｝ rF　925．31±6．17
臼roup　C （一） 口＝2 23．00±3．78
（11＝61 （十） n＝425、72±9．09
要動脈の支配領域に亘って梗塞巣を認める群では，
SO（一）23，00±3．78，　SO（十）25，72±9．09とな
り，CT，血管撮影所見とCBF低下はほぼ相関した
（Table　1　b）．
　ii）血行再建前後のCBFの変化
　内頸動脈系の閉塞，狭窄に対して，Carotid　end
arterectomy（以下CEA）やsuperficial　temporal
artery－middle　cerebral　aretery　anastmosis（以下
STA－MCA　anast．）を行った例の術前，後のCBF
の変動は，Fig．6上段に示すように，内頸動脈閉塞
例に対しSTA－MCA　anast．を行った例の，術前後
で20－30％のCBF増大が見られ，また左内頸動脈狭
窄に対してCEAを行った下段の例でも術前術後で
約30％の改善が認められた．6例7回の血行再建術
前後のHBFを比較するとaffected　side（n＝7）術
前23．16±4．69，術後29．44±3．82，contralateral
side（n＝5）術前33．08±4．76，術後39．66±6．88で
あり各々1％以下の危険度で有意な血流量の増大が
認められた（Fig．6）．
考 察
　IMP　SPECT　early　imageは脳の血流分布を表
す2）といわれるが，画像のみの評価は視覚的で客観
性に欠け3），また相対的な血流分布では患者間の比
較や脳全体にdiffuseな血流低下を来す疾患の評価
は困難である．一方，first　passで100％近く脳組織
に移行し，Emission　CT（以下ECT）にて測定する
のに充分な時間組織に捕獲され止まるtracerなら
ばmicrosphereと見なすことが可能で，動脈血の
samplingを行う事によって，　ECTによる局所脳血
流量の測定が可能となる4）．IMPはその初回脳循環
時のextraction　rateが90％以上と言われamin
receptorと結合し，長時間脳内に止まる5）．この事か
らKuh1ら6）はIMPは投与初期にchemical　micros－
phereとして取り扱う事ができるとしてreference
sample法によるCBF定量法を報告し，　Matsuda
ら1）2）はこれらを応用し，一般に普及している回転型
ガンマカメラを用いた方法を考案した．
　今回の著者らの検討はこの方法をほぼ正確に踏襲
したが，この方法による正常者のm－CBF　42．4±6．0
は，Po itron　emission　tomography（以下PET）を
用いて150steady　state法（以下150　PET）で測定
した44．2±7．37），133Xe　SPECT　Kanno＆Lassen
法8）（以下i33Xe　SPECT）で測定した45．8±5．19），
およびIMP　reference　sample　methodにての
Kuh16）（47±5），犬上3）（44．6）らの正常値と著しい相
違は無かった．
　各種の脳血管障害のCBFを測定した文献値と著
者らの結果を比較してみると，まず虚血性疾患にお
いてi33Xe　SPECTを用いた報告で，　TIAでmain
trunkの閉塞，狭窄を伴わない例のm－CBFが35－
409），主要血管の閉塞を伴う脳梗塞例のm－CBFが
18－2510）であるとされており，著者らの結果もこれ
らと類似したものであった．
　出血性疾患では，上村ら7）がiSO　PETを用いて直
径4．5cm以下の急性期脳内血腫のm－CBF　36．2±
5．9，4．5cm以上で29．8±4．1と報告しており，著
者らの結果も同様であった．更に，Knukey11）
Geraudi2）らが133Xe　clearance　curve法を用いて既
に報告した如く，SAH急性期のCBF低下と重症
度，転帰の相関も同じ様に見られた．
　Stable　Xenonを用いたOkabeら13）の報告と同
様にmiddle　size以上の大きさのAVMのaffected
sideにsteal　phenomenonによると思われるm－
HBFの低下も認められたが，著者らのAm－HBF
24．9±7．1，Cm－HBF　32．4±6．2という結果は150
PETによる同様の検討14）でのAm－HBF　39．1±
4．61，Cm－HBF　37．9±2．57と比べやや異なった値
となった．これは150PETにおいてはnidus周辺
で拡散されないtracerを含む短絡血流の影響を分
離できずCBFが過大評価される傾向がある’4）のに
対し，IMPは正常脳組織の無いnidusには取り込
まれず15），nidusを含むROIではpartial　volume
effectによるCBFの過小評価が生じる為と思われ
る．
（8）
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　IMP　SPECTを用いたreference　sample法によ
るCBF定量は，既に臨床的に応用され一定の評価
を得ている16）17）一方面，定量性を疑問視する報告18）
があり，その評価については確立されたものとは言
い難いとの意見もある19）．また回転型ガンマカメラ
を用いた方法の問題点としては，まず解像力が低く，
脳深部の微細な変化は捕らえ難い事20），再構成時の
吸収補正及び，Emission　CTとwell　counterの
cross　caribrationの問題1），及び，撮像に一時間を
要する為early　imageの段階で既にIMPの再分布
や洗い出しが有る可能性19）21）などが挙げられるが，
今回の検討に出ては，1）脳室等のpartial　volume
effectを考慮して，9pixelsの小さなROIを設け，
その平均を用いる．2）cross　caribrationは4週間
ごとに行う，3）Time　activity　curveによる脳組織
内放射線濃度の補正を行う等の配慮を行った．
　特に脳血管障害においては，IMPの投与初期の脳
内分布は血流に比例するといわれ1）16），hyper　vascu－
larな脳腫瘍やAVMのnidusの様にIMPの動態
が正常脳組織と著しく異なっていなけれぼ，refer－
ence　sample法によるCBF定量は，同一疾患にお
ける症例問の比較や，経過観察の指標としては充分
に臨床的意義を有する方法と思われるし，今後は
wash－outやextractionを考慮した補正を行う
事19）22），IMPの初期dynamic　imageを撮像可能な
リング型ECTの導入などによって21），より正確な
CBF値を測定可能となるものと思われる．
結 論
　1．回転型ガンマカメラを用いた1231－IMP
SPECT　reference　sample法にて各種脳血管障害
90例のCBFを測定した．
　2．測定値は各種疾患のCBFの文献値と一致し
た．
　3．本法は各種脳血管障害の病態の把握や症例間
の比較，経過観察などに有用であると思われた．
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